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一种宣肺止咳中药处方的研制及工业试验研究
王撒

河北金兴制药有限公司，河北省邢台市，054000；

摘要：咳嗽是常见呼吸系统症状，风寒束表、肺气不宣所致者临床占比高。本研究针对此证型，基于“宣降肺气、

化痰止咳”原则，结合现代制药技术，研制了由 11味药材组成的复方中药制剂——宣肺止咳方。通过处方解析

明确配伍关系，用正交试验优化提取工艺参数，借助 HPLC技术建立质量控制体系，完成颗粒剂与散剂两种剂型

工艺研究与初步质量评价。结果显示：最优提取工艺为加 8倍水、提取 2次、每次 1.5小时、浸泡 1小时，干膏

收率 25.2%；中试放大验证工艺稳定，干膏粉收率 23.4%，水分含量 6.57%，甘草酸含量 1.53 mg/g，重金属残留

符合规定；HPLC指纹图谱相似度≥0.95，批间一致性好。制剂方面，颗粒剂用糊精 - 蔗糖（3:1）作辅料，成型

与溶解性能好；散剂加 20%微晶纤维素改善流动性。本研究实现从理论到工业化生产转化，为中药复方制剂发展

提供依据与范例。
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1 引言

1.1 研究背景

咳嗽是常见呼吸道症状，严重影响患者生活质量。

《中国咳嗽诊断与治疗指南（2021）》显示，我国成人

慢性咳嗽患病率达 10.7%，约 30%以上属“风寒束肺”

型咳嗽。此类咳嗽因外感风寒，致卫阳被遏、肺失宣肃，

有咳嗽频作等症状，未及时干预易发展为慢性疾病。中

医认为肺主气、司呼吸，为娇脏，喜润恶燥，功能依赖

宣发与肃降。风寒束表使肺气闭郁、宣降失常，引发咳

喘，治疗应以“解表散寒、宣肺止咳”为核心，历代医

家形成麻黄汤等经典方剂，体现“宣中有降、降中寓宣”

思想。近年来，现代药理学揭示了许多传统中药有效成

分及作用机制，如麻黄碱可松弛支气管平滑肌，桔梗皂

苷能促进排痰，前胡有抗炎止咳作用，为中药复方现代

化开发提供科学基础。然而，当前市售宣肺止咳中成药

存在组方单一、提取工艺粗糙、质量控制标准滞后、剂

型局限等问题，影响患者依从性。因此，需在中医理论

指导下，融合现代制药技术，研发新型中药制剂。

1.2 研究意义

本研究立足于中医药理论，结合现代制剂工艺与分

析技术，系统开展宣肺止咳中药处方的研发工作，具有

重要的理论价值与现实意义：深化中药配伍机制研究，

推动中药复方科学化的进程；优化提取工艺参数，降低

生产成本，提升工业化可行性；构建全过程质量控制体

系，确保产品质量稳定均一；拓展临床应用前景，提升

患者依从性；示范中药现代化路径，为其他中药复方的

产业化提供可复制的技术路线与研究模式。综上所述，

本研究不仅是对传统医学智慧的继承与发展，更是推进

中医药现代化、国际化的重要探索。

2 处方解析

2.1 药材组成及质量控制

本研究拟定的宣肺止咳方由 11 味中药材组成，严

格遵循“道地药材”原则，所有原料均采购自 GAP 认证

基地，并经专业鉴定符合《中华人民共和国药典》（20

20 年版一部）相关规定。具体药材信息见表 1。

药材名称 产地 药用部位 炮制方法 关键质控指标

麻黄 内蒙古 草质茎 生用 麻黄碱含量 ≥ 0.8%

紫苏叶 河北 叶 生用 挥发油含量 ≥ 0.4%

桔梗 安徽 根 生用 桔梗皂苷 D含量 ≥ 0.1%

前胡 浙江 根 生用 白花前胡甲素含量 ≥ 0.9%

苦杏仁 辽宁 种子 燀制 苦杏仁苷含量 ≥ 3.0%
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药材名称 产地 药用部位 炮制方法 关键质控指标

陈皮 浙江 果皮 生用 橙皮苷含量 ≥ 3.5%

半夏 河南 块茎 姜制 白矾残留 ≤ 10.0%

茯苓 云南 菌核 生用 水分 ≤ 18.0%

甘草 新疆 根及根茎 蜜炙 甘草酸含量 ≥ 2.0%

黄芩 山西 根 生用 黄芩苷≥ 9.0%

枳壳 江西 果实 炒制 新橙皮苷≥ 3.0%

注：所有药材均经显微鉴别、薄层色谱（TLC）确认真伪，重金属及农残检测合格后投入使用。

2.2 君臣佐使配伍逻辑

（1）君药：麻黄、紫苏叶

（2）臣药：桔梗、前胡、苦杏仁

（3）佐药：陈皮、半夏、茯苓、黄芩

（4）使药：甘草

2.3 配伍特点总结

本方配伍严谨，体现中医整体观与动态平衡思想，

体现在三方面：宣降结合，麻黄 - 杏仁、桔梗 - 前胡

调节肺气升降；标本兼顾，麻、苏解表治标，二陈汤祛

痰治本；寒热平衡，黄芩制麻、苏之温，使药性平和，

宜长期用。

3 提取工艺研究

3.1 小试工艺优化

3.1.1正交试验设计

为确定最佳水提工艺参数，本研究采用 L₉ (3⁴ )

正交试验设计，选取四个关键因素：A（加水量）、B（提

取时间）、C（提取次数）、D（浸泡时间），每因素设

三个水平，具体见表 2。

水平 A 加水量（倍） B 提取时间（h） C 提取次数（次） D 浸泡时间（h）

1 6 1.0 1 0.5

2 8 1.5 2 1.0

3 10 2.0 3 1.5

以干膏收率和甘草酸含量为综合评价指标，进行九

组平行实验，每组重复三次（n=3），取平均值进行极

差分析。

3.1.2 结果与分析

试验结果见表 3。经计算各因素 K值与 R值（极差），

得出影响顺序为：A > C > B > D，即加水量对提取效

果影响最大，其次为提取次数、提取时间，浸泡时间影

响最小。

试验号 A B C D 干膏收率 (%) 甘草酸含量 (mg/g) 综合评分*

1 1 1 1 1 18.6 1.02 68.4

2 1 2 2 2 22.3 1.35 82.1

3 1 3 3 3 23.1 1.41 85.6

4 2 1 2 3 24.5 1.48 90.2

5 2 2 3 1 25.2 1.53 93.5

6 2 3 1 2 21.7 1.29 79.8

7 3 1 3 2 26.8 1.45 88.7

8 3 2 1 3 23.5 1.32 80.3

9 3 3 2 1 24.9 1.40 86.4
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注：综合评分 = （干膏收率/30）×50 + （甘草酸含量/2）×50，

标准化处理后加权。各因素 K值分析如下：

A（加水量）：K₁ =78.7, K₂ =91.2, K₃ =85.1 →

最优为 A₂ （8倍）

B（时间）：K₁ =84.4, K₂ =85.3, K₃ =85.3 → B

₂ 与 B₃ 相近，选能耗较低者 B₂ （1.5h）

C（次数）：K₁ =78.1, K₂ =85.7, K₃ =91.2 →

最优为 C₂ （2次）

D（浸泡）：K₁ =84.9, K₂ =82.5, K₃ =87.6 →

最优为 D₃ （1.5h），但差异小，考虑效率选D₂ （1.0

h）

综合判断，最优工艺为 A₂ B₂ C₂ D₂ ，即：

•加水量：8倍

•提取时间：1.5 小时/次

•提取次数：2次

•浸泡时间：1.0 小时

此方案兼顾提取效率与成本控制，适合工业化推广。

3.2 中试放大研究

3.2.1 试验规模

按处方比例扩大 135 倍，总投料量达 140 kg，在 G

MP 认证的中药提取车间进行中试验证。

3.2.2 工艺参数

提取：加水量 8倍，先浸泡 1小时，加热至沸腾后

微沸提取两次，每次 1.5 小时；

过滤：过滤器滤膜孔径 0.45 μm；

浓缩：真空度控制在 -0.06 ~ -0.08 MPa，温度 6

0~70℃，浓缩至相对密度1.20（60℃）；

干燥：真空干燥箱，设定温度 60±5℃，压力-0.0

9 MPa，干燥至水分≤8.0%；

粉碎过筛：万能粉碎机 100 目筛粉碎，得棕褐色细

粉，密封备用。

3.2.3结果

中试共获得干膏粉 32.7 kg，实际收膏率为 23.4%，

略低于理论值 25.0%（可能由于设备和管道残留等因素

造成）。经检测，甘草酸含量为1.50 mg/g，RSD = 2.

1%（n=3），表明批内稳定性良好。水分含量为6.57%，

符合《中国药典》要求。

4 制剂试制

4.1 剂型选择

根据临床应用场景与患者群体差异，选定两种剂型：

颗粒剂：适合儿童、老年人及吞咽困难者，冲服方

便，顺应性强；

散剂：吸收快、起效迅速，适用于急性发作期患者，

亦可用于胶囊填充。

4.2 辅料筛选

4.2.1颗粒剂辅料

考察三种常见辅料组合对成型性、溶解性及吸湿性

的影响，结果见表4。

辅料组合 成型率 (%) 溶解时间 (min) 吸湿率 (%，RH 75%，48h)

糊精-蔗糖（3:1） 96.5 2.5 3.2

麦芽糊精-乳糖（2:1） 92.3 3.8 4.5

微晶纤维素-甘露醇（1:1） 88.7 5.2 2.8

结果显示，糊精-蔗糖（3:1） 在成型性和溶解速

度方面表现最优，虽吸湿率稍高，但在包装得当的情况

下可控。最终确定辅料与干膏粉比例为 1:0.8。

4.2.2 散剂辅料

选用微晶纤维素（MCC）作为稀释剂，用量为干膏

粉重量的 20%。测试结果显示，加入 MCC 后粉体流动性

显著改善，有利于后续胶囊充填操作。

4.3 制剂工艺流程

4.3.1 颗粒剂制备工艺流程

干膏粉 + 辅料→ 混合（等量递增法，锥型混合机，

10 min）→ 制软材（70%乙醇润湿，搅拌至“握之成团，

触之即散”）→ 挤压制粒（16目筛网）→ 干燥（流化

床干燥，60℃，2 h）→ 整粒（14目筛）→ 分装（药

用复合膜袋，10 g/袋）→ 外包装。

4.3.2散剂制备工艺流程

干膏粉 + MCC（20%）→ 二维运动混合机混合 15

min → 自动胶囊充填机充填（0#明胶胶囊，0.3g/粒）

→ 抛光去粉→ 铝塑泡罩包装 → 入库待检。

5 质量检测
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5.1 干膏粉质量检查

性状：棕褐色粉末，气微香，味微苦；

粒度：100 目筛通过率 ≥ 98.5%；

水分：6.57%（《中国药典》规定 ≤ 8.0%）；

重金属：铅 ≤ 5.0 mg/kg，镉 ≤ 0.3 mg/kg，砷

≤ 2.0 mg/kg，符合国家标准；

微生物限度：需氧菌总数 ≤ 10³ CFU/g，霉菌和

酵母菌 ≤ 10² CFU/g，不得检出大肠埃希菌、沙门氏

菌。

5.2 有效成分含量测定

5.2.1 HPLC 法测定甘草酸

色谱柱：C18（250 mm × 4.6 mm，5 μm）

流动相：乙腈一 0.017mol/L 磷酸溶液(37：63)

流速：1.0 mL/min

检测波长：250nm

柱温：30℃

进样量：10 μL

标准曲线线性良好（r² = 0.9998），平均回收率

为 98.6%（RSD = 1.7%）。三批样品甘草酸含量分别为

1.49、1.50、1.51 mg/g，均值为 1.50 mg/g。

6 讨论

6.1 处方合理性再探讨

本方紧扣“风寒束肺”病机，融合经典配伍与现代

药理认知。君药麻黄、紫苏叶解表宣肺，臣药桔梗、前

胡、杏仁调节肺气升降，佐药陈皮、半夏、茯苓祛痰，

黄芩防热化，使药甘草调和诸药。全方结构完整、层次

分明，体现中医“辨证论治”与“整体调节”精髓。

6.2 工艺优化建议

虽中试结果总体满意，但仍有改进空间：可尝试减

压动态浸润、超声辅助提取等提升收膏率；目前仅以甘

草酸为代表性成分，未来应增加麻黄碱、桔梗皂苷 D等

多成分同步测定；探索超临界CO₂ 萃取、膜分离技术等

绿色提取技术，减少能源消耗与溶剂污染。

6.3 临床转化路径展望

下一步拟开展以下研究：

稳定性试验：包括加速试验（40℃ ± 2℃，RH 75%

± 5%，6个月）与长期留样试验（25℃ ± 2℃，RH

60% ± 5%，12 个月）；

药效学研究：采用氨水引咳小鼠模型、枸橼酸引咳

豚鼠模型评估止咳效果；

安全性评价：急性毒性试验（LD50测定）、长期毒

性试验（连续给药28 天）；

注册申报准备：整理全套研究资料，申请医疗机构

制剂备案或新药临床试验许可（IND）。

7 结论

本研究研制出基于中医理论指导的宣肺止咳中药

复方制剂，完成处方解析、提取工艺优化、中试放大验

证、制剂开发及质量控制体系建设。研究证实，优选工

艺条件（加水量 8倍、提取 2次、每次 1.5 小时、浸泡

1小时）稳定可行，干膏粉中甘草酸含量达 1.50 mg/g，

水分 6.57%，各项指标符合要求。颗粒剂与散剂成型良

好，有良好工业化前景。本成果既丰富了宣肺止咳类中

药制剂产品线，又为中药复方现代化研究提供可借鉴技

术路径，有重要学术价值与产业化潜力。
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